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AD 発症の初期より病理学的変化のみられる側頭葉皮質、進行した AD においても病理学的変化の少な





サブトラクション反応にて陽性であった TRIM-32 及び TRIM-37（tripartite motif containing 
protein-32/37）は、AD／後頭葉皮質— 生理的老化／後頭葉皮質サブトラクション反応にて AD後頭葉皮
質で発現が上昇し、siRNAによる発現抑制では生存細胞数が減少しており、in vivo及び in vitroにて
一致した結果が得られた。また、独立した複数のサブトラクション反応にて陽性なクローン、MAP1B
（microtuble-associated protein 1B）は、AD／後頭葉皮質— 生理的老化／後頭葉皮質のサブトラクシ










と相反し、AD／後頭葉皮質— 生理的老化／後頭葉皮質のサブトラクションで AD 後頭葉皮質にて発現が
亢進していた。さらに、AD/側頭葉皮質— AD/後頭葉皮質（同一患者）の反応で陽性であったクローンの
うち、機能未知な新規な２クローンについて塩基配列及び推定アミノ酸配列を決定し、DNA データベー


























する。また、新規に得られた P9TLDR は、Aの毒性に依存したマーカーとなり得るものであり、AD 発症
への関与も興味深い。これら AD 患者脳発現解析結果は、AD 発症及び進行過程を総合的に把握するうえ
での鍵となり、臨床学的・病理学的データや他の発現解析データと連関させ、多段階で多因子による疾
患である ADを多面的に解明する一端を担うものである。 
平成２６年３月２７日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもと論文について説明を
求め、関連事項について質疑応答を行い、最終試験を行った。その結果、審査委員全員が合格と判定し
た。 
よって、著者は博士（医学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものと認める。 
